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学 位 論 文 要 旨 
Association of functional gene polymorphisms of interleukin-1β and transforming 
growth factor-β1 with the progression of liver fibrosis in Japanese patients with 












 方 法 
C型肝炎慢性肝疾患患者183例(93例慢性肝炎、90例肝硬変)を対象とし、遺伝子多型






 結 果 
慢性肝炎群と肝硬変群でIL-1β -31 T/C、IL-1RN、TGF-β1 +869 T/Cの多型頻度を検討し
たが、両群で有意差は見られなかった。ただ、TGF-β1 +869 C/Cが慢性肝炎群で多い傾向
がみられた。さらに、肝硬変群をChild-Pugh分類により、grade Aとgrade B+Cに分けて検
討した。IL-1β -31 T/C、IL-1RN、TGF-β1 +869 T/Cの多型頻度に有意差は見られなかった





た。しかし、TGF-β1 +869 C/CでTキャリアと比べ、線維化進行速度が遅い傾向が見られた。 
遺伝子多型と表現型との関連を検討するために、IL-1β -31 T/C、IL-1RNの多型別に血漿




一般にIL-1β -31 T/C多型ではC alleleで転写活性が高く、これと完全連結不均衡をなし











TGF- β1 +869 T/C多型では、肝線維化進展に関連しているとの報告がいくつか見られるが、
その成績は一致していない。ドイツ人での検討では、+869 Cキャリアが線維化の進行した
stage Ⅲ/Ⅳで多いとされている。しかし、日本人での他の研究者による検討では、同多型
頻度と線維化の進行に関連は見られなかったとしている。線維化の進行速度を多型別に検
討したドイツからの報告では、+869 Cキャリアで線維化の進行速度が速いとされている。
今回の検討では、有意差はなかったが、+869 C/Cで線維化が遅い傾向が見られた。これら
の結果の不一致の原因は不明であるが、人種や評価法、患者背景などが影響していると思
われ、今後より大規模での検討が必要と思われる。 
  
結 論 
IL-1β、IL-1RN、TGF- β1遺伝子多型とC型慢性肝疾患の肝線維化進行との関連を、横断的、
縦断的に検討したが、明らかな関連はみられなかった。 
 
